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Abstract: Stomach cancer is the fifth most common cancer in the world. In Vietnam, the number of 

deaths by stomach cancer ranks third after lung cancer and liver cancer. Finding naturally occurring 

compounds that can effectively inhibit tumor is very important in the treatment of cancer, especially 

for developing countries as Vietnam. This study showed that curcumin has ability to inhibit stomach 

cancer evaluated on a 3D culture model. This is a model that has many advantages compared to the 

traditional model (2D) for screening of new drugs. Research results show that curcumin had 

significantly reduced the expression of CD44 stem cell marker on the gastric cancer. Curcumin 

inhibited the formation of tumorsphere in non-adhering culture conditions 3D. In addition, curcumin 

reduced the size of the tumorspheres compared to the control.  

Keywords: gastric cancer stem cell, cancer stem cell marker, curcumin, 3D culture. 
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Curcumin điều hòa giảm sự biểu hiện marker tế bào gốc ung 

thư CD44 và ức chế sự sinh trưởng của các tumorsphere trong 

điều kiện nuôi cấy 3D ở dòng tế bào ung thư dạ dày MKN45 
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Tóm tắt: Ung thư dạ dày là dạng ung thư phổ biến thứ năm trên thế giới. Tại Việt Nam, số trường 

hợp mắc và tử vong vì ung thư dạ dày đứng hàng thứ 3 chỉ sau ung thư phổi và ung thư gan. Nghiên 

cứu tìm kiếm các hợp chất có nguồn gốc từ tự nhiên có khả năng ức chế ung thư hiệu quả và chi phí 

thấp có ý nghĩa đặc biệt quan trọng trong việc điều trị ung thư, đặc biệt là đối với các nước đang 

phát triển như Việt Nam. Trong nghiên cứu này, khả năng ức chế ung thư dạ dày của curcumin được 

đánh giá trên mô hình nuôi cấy 3D. Đây là một mô hình có nhiều ưu việt so với mô hình truyền 

thống (2D) trong việc sàng lọc thuốc mới. Kết quả nghiên cứu cho thấy, curcumin đã điều hòa giảm 

mạnh các tế bào biểu hiện marker tế bào gốc CD44 của ung thư dạ dày. Mặt khác, curcumin đã ức 

chế sự hình thành các khối cầu ung thư (tumorsphere) trong điều kiện nuôi cấy không bám dính 

trong mô hình nuôi cấy 3D. Bên cạnh đó, curcumin đã làm giảm rõ rệt kích thước của các khối cầu 

ung thư so với đối chứng.  

Từ khóa: tế bào gốc ung thư dạ dày, marker tế bào gốc ung thư, curcumin, nuôi cấy 3D. 

1. Mở đầu 

Ung thư dạ dày là nguyên nhân đứng hàng 

thứ năm gây tử vong liên quan đến ung thư trên 

toàn thế giới. Theo thống kê mới nhất của Cơ 

quan nghiên cứu ung thư quốc tế (IARC), ung 

thư dạ dày có tỷ lệ mắc và tỷ lệ chết đứng hàng 

thứ ba. Các nghiên cứu gần đây chỉ ra rằng, trong 

khối u dạ dày có sự tồn tại của một quần thể các 

tế bào gốc ung thư, các tế bào này có khả năng 

phân chia, biệt hóa và tái tạo khối u không giới 

hạn [1]. Đồng thời, các tế bào gốc ung thư cũng 

được chỉ ra là nguyên nhân dẫn tới sự kháng 

thuốc điều trị, cũng như khả năng tái phát và di 
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căn [2]. Các liệu pháp nhắm mục tiêu là tế bào 

gốc ung thư được xem như một cách tiếp cận đầy 

hứa hẹn để cải thiện kết quả điều trị cho các bệnh 

nhân ung thư nói chung và ung thư dạ dày nói 

riêng [3].  

Curcumin là một trong những hợp chất thiên 

nhiên được sử dụng nhiều trong y học. Curcumin 

được người Ấn Độ sử dụng với mật ong dùng 

cho phụ nữ sau sinh [4]. Các nghiên cứu đã chỉ 

ra rằng, curcumin có khả năng ức chế ung thư vú, 

ung thư đại tràng, ung thư máu, ung thư phổi, 

ung thư buồng trứng [5]. Curcumin được dùng 

phổ biến trong điều trị một số bệnh về dạ dày như 

viêm dạ dày, loét dạ dày. Báo cáo gần đây cũng 
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chỉ ra rằng, curcumin có khả năng ức chế tế bào 

ung thư dạ dày dòng SGC7901 [6]. Mặt khác, 

một số thử nghiệm khả năng kìm hãm sự phát 

triển ung thư dạ dày ở người bởi curcumin cũng 

đã được nghiên cứu. Các thử nghiệm lâm sàng 

cho thấy rằng, curcumin là một tác nhân đầy hứa 

hẹn đối với liệu pháp ung thư [7]. Đáng chú ý, 

curcumin đã được xác định là có khả năng ức chế 

các tế bào gốc ung thư trong các dạng ung thư 

khác nhau gồm ung thư đại tràng, ung thư vú, 

ung thư não, ung thư tụy tạng và ung thư đầu cổ 

[8]. Đối với ung thư dạ dày, các nghiên cứu về 

khả năng ức chế ung thư của curcumin còn rất 

hạn chế và khả năng tác động của curcumin lên 

các tế bào gốc ung thư dạ dày cần được làm sáng 

tỏ. Các tế bào gốc ung thư được nhận diện, phân 

biệt với các tế bào khác trong cùng một khối 

thông qua marker đặc trưng trên bề mặt của tế 

bào, điển hình như CD44, CD133, CD166 hoặc 

các enzyme nội bào như ALDH [9]. Đối với ung 

thư dạ dày, CD44 đã được chứng minh là marker 

đặc trưng của tế bào gốc ung thư dạ dày [10]. 

Marker này biểu hiện trên bề mặt của tế bào ung 

thư và là thụ thể của acid hyaluronic. Sự tương 

tác giữa acid hyaluronic với CD44 liên quan mật 

thiết tới sự phát sinh ung thư cũng như quá trình 

di căn của tế bào [11]. Làm giảm sự biểu hiện 

của marker này cũng đã được chứng minh là dẫn 

tới kìm hãm sự tăng sinh tế bào ung thư [12]. 

2. Vật liệu và phương pháp nghiên cứu 

2.1. Vật liệu, hóa chất 

Dòng tế bào ung thư dạ dày MKN45 có 

nguồn gốc từ ATCC, nhận được từ phòng thí 

nghiệm Inserm U1053, Viện Sức khỏe và 

Nghiên cứu Y học Quốc gia Pháp.  

Curcumin được chiết xuất từ cây Nghệ, do 

Sigma Aldrick (Pháp) cung cấp, có mã số sản 

phẩm là C1386. Kháng thể CD44 gắn chất phát 

quan PE (Phycoerythrin) do BD Biosciences 

cung cấp. Môi trường nuôi cấy RPMI1640 và 

DMEMF12 được cung cấp bởi Invitrogen. Yếu 

tố tăng trưởng biểu mô (EGF), yếu tố tăng trưởng 

nguyên bào sợi (FGF) do Sigma Aldrick (Pháp) 

cung cấp. 

2.2. Xử lý tế bào MKN45 với curcumin trong 

điều kiện nuôi cấy bám dính (2D) 

Các tế bào ung thư dạ dày MKN45 được nuôi 

cấy trong đĩa 12 giếng, mỗi giếng được bổ sung 

2ml môi trường RPMI1640 chứa 10% FBS và 

1% kháng sinh P/S. Lượng tế bào được cho vào 

trong mỗi giếng nuôi cấy là 30.000 tế bào. Các 

tế bào được nuôi cấy trong điều kiện nhiệt độ là 

37 0C, 5% CO2. Sau 24h nuôi cấy, các tế bào đã 

bám dính trên bề mặt đĩa, các tế bào được xử lý 

với curcumin ở các nồng độ 0µM (đối chứng), 

5µM, 10µM và 20µM trong 48h. 

2.3. Phân tích sự biểu hiện marker CD44 

Các tế bào sau khi được xử lý hoặc không xử 

lý (đối chứng) với curcumin ở các nồng độ khác 

nhau được thu nhận bằng ly tâm ở 1.300 vòng 

trong 3 phút và rửa 2 lần với đệm PBS 1X. Tiếp 

theo, tế bào được nhuộm trực tiếp với kháng thể 

đơn dòng kháng CD44-PE, theo tỷ lệ 1:50, ở 

nhiệt độ 4 0C trong 15 phút. Tế bào được rửa 2 

lần với PBS 1X bằng phương pháp ly tâm, ở lần 

rửa thứ 2 tế bào được rửa trong đệm PBS chứa 

chất nhuộm nhân tế bào DAPI (4,6-Diamidino-

2-phenylindole do Sigma cung cấp) nồng độ 

10µg/ml. Các tế bào sau khi được ủ với kháng 

thể đơn dòng CD44-PE sẽ được đưa lên lam kính 

và được quan sát ở độ phóng đại 200 và 400 lần 

dưới kính hiển hiển vi huỳnh quang NIKON, ở 

phin lọc tương ứng với chất phát quang DAPI và 

PE.  

Tỷ lệ tế bào biểu hiện marker CD44 được 

tính bằng tỷ số tế bào phát quang màu đỏ với 

thuốc nhuộm PE gắn trên kháng thể CD44 trên 

tổng số nhân tế bào bắt màu với thuốc nhuộm 

DAPI.  

2.4. Phân tích sự biểu hiện CD44 bằng Flow 

cytometry  

Thu nhận các tế bào sau khi xử lý hoặc không 

xử lý với curcumin. Sau đó, các tế bào được ủ 

với kháng thể đơn dòng CD44-PE trong 10 phút 

và được rửa 2 lần bằng đệm PBS 1X. Sau đó, các 

tế bào được phân tích bằng hệ thống Flow 

cytometry BD Accuri C6 (BD - Biosciences). 

https://www.aatbio.com/products/dapi-4-6-diamidino-2-phenylindole-dihydrochloride-cas-28718-90-3
https://www.aatbio.com/products/dapi-4-6-diamidino-2-phenylindole-dihydrochloride-cas-28718-90-3
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10.000 dữ kiện được ghi lại và xử lý bằng phần 

mềm chuyên dụng của hệ thống.  

Dữ liệu được thống kê và phân tích bằng 

phần mềm Graphpab Prism 5.0, sử dụng kiểm 

định Mann-Whitney. 

2.5. Nuôi cấy và đánh giá tác động của curcumin 

lên các tumorsphere trong điều kiện 3D 

2.5.1. Nuôi cấy tumorsphere 3D 

Quy trình nuôi cấy được tiến hành theo 

nghiên cứu trước đó [13]. Nuôi cấy các tế bào 

ung thư dạ dày MKN45 với mật độ 2.000 tế 

bào/giếng nuôi cấy diện tích 3,8 cm2 bề mặt 

không bám dính để hình thành lên tumorsphere, 

trong môi trường DMEMF12/Glutamax có bổ 

sung EGF 20ng/ml, FGF 20ng/ml, glucose 0,3%, 

insulin 5µg/ml ở 37 0C, 5% CO2. Sau 2 ngày nuôi 

cấy, các tế bào có đặc tính của tế bào gốc phân 

chia tạo thành các cụm từ 3 – 5 tế bào, lơ lửng 

trong môi trường nuôi cấy được gọi là các 

tumorsphere. Các tumorsphere này tiếp tục tăng 

trưởng theo thời gian và có dạng hình cầu [14]. 

2.5.2. Đánh giá ảnh hưởng của curcumin lên 

sự hình thành tumorsphere 

Để đánh giá ảnh hưởng của curcumin lên sự 

hình thành tumorsphere, môi trường nuôi cấy 

chứa curcumin ở các nồng độ khác nhau (từ 0 

đến 20µM) được sử dụng ngay từ đầu trong quá 

trình nuôi cấy hình thành tumorsphere. Số lượng 

tumorsphere được hình thành sau 5 ngày sẽ được 

đếm và chụp ảnh dưới kính hiển vi soi ngược 

NIKON Ts2 ở độ phóng đại 200 lần. 

2.5.3. Đánh giá ảnh hưởng của curcumin lên 

sự tăng trưởng về kích thước của tumorsphere 

Sau 5 ngày nuôi cấy (như trình bày trong 

mục 2.5.1), các tumorsphere được hình thành. 

Các tumorsphere được thu nhận bằng li tâm 

1.300 vòng/phút trong 5 phút và được chuyển 

sang đĩa nuôi cấy không bám dính loại 96 giếng 

với mật độ 100 sphere/giếng. Tiếp theo, các 

sphere được xử lý với curcumin ở nồng độ từ 0 

－ 20µM. Sự thay đổi về hình thái và số lượng 

được quan sát và chụp ảnh dưới kính hiển vi soi 

ngược.  Những thay đổi về kích thước được phân 

tích bằng việc sử dụng phần mền ImagJ. Dữ liệu 

được thống kê và phân tích bằng phần mềm 

Graphpad Prism 5.0, sử dụng kiểm định Mann-

Whitney. 

3. Kết quả và thảo luận 

3.1. Curcumin điều hoà giảm sự biểu hiện của 

marker tế bào gốc ung thư dạ dày CD44 

Các nghiên cứu trước đây của Takaishi và 

nhóm nghiên cứu của chúng tôi đã xác định 

CD44 là marker của tế bào gốc ung thư dạ dày 

[15], [16]. Trong nghiên cứu này, các tế bào 

MKN45 được xử lý với curcumin để đánh giá 

ảnh hưởng lên sự biểu hiện của CD44 bằng miễn 

dịch huỳnh quang và Flow cytometry. Kết quả 

được chỉ ra trong Hình 1A cho thấy, trong điều 

kiện nuôi cấy bám dính, ở nồng độ 5µM, 

curcumin không làm thay đổi mức độ biểu hiện 

CD44 của tế bào. Tuy nhiên, ở các nồng độ cao 

hơn là 10µM và 20µM, sự thay đổi về số lượng 

tế bào biểu hiện CD44 là rất khác biệt so với đối 

chứng. Để khẳng định lại kết quả phân tích miễn 

dịch huỳnh quang cũng như định lượng chính 

xác được tỷ lệ các tế bào biểu lộ CD44, chúng tôi 

đã sử dụng phương pháp Flow cytometry (Hình 

1B và Hình 1C). Kết quả phân tích bằng Flow 

cytometry đã cho thấy, ở nồng độ 10µM tỷ lệ tế 

bào biểu lộ marker CD44 đã giảm xuống còn xấp 

xỉ 60% so với đối chứng. Đặc biệt ở nồng độ cao 

20µM curcumin đã tác động mạnh lên sự biểu 

hiện CD44, chỉ còn khoảng 7% các tế bào biểu 

hiện CD44 so với đối chứng. Trái ngược lại, ở 

nồng độ thấp 5µM, không tìm thấy sự khác biệt 

về sự biểu hiện của CD44 giữa quần thể tế bào 

được xử lý với quần thể tế bào đối chứng. Kết 

quả này hoàn toàn phù hợp với phân tích miễn 

dịch huỳnh quang trong Hình 1A. 

Các nghiên cứu gần đây về sàng lọc và phát 

triển các thuốc nhắm đích tế bào gốc ung thư đều 

tiến hành đánh giá khả năng điều hòa giảm sự 

biểu hiện marker của tế bào gốc trong các quần 

thể tế bào ung thư. Nghiên cứu của Quarni và 

cộng sự gần đây khi xử lý tế bào ung thư đại 

tràng với mithramycin A đã chỉ ra rằng, thuốc 

này đã làm giảm rõ rệt quần thể tế bào gốc ung 

thư biểu hiện marker ALDH và marker Lg5 [17]. 
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Một công bố gần gần đây của chúng tôi trên các 

dòng tế bào ung thư dạ dày và các tế bào ung thư 

dạ dày phân lập từ khối u đầu tiên của bệnh nhân 

đã chỉ chứng minh được all trans retinoic acid 

(ATRA) có khả năng ức chế mạnh sự phát triển 

của tế bào gốc ung thư trong cả mô hình in vitro 

và in vivo. Ở đó, ATRA đã làm giảm rõ rệt sự 

biểu hiện của 2 marker tế bào gốc ung thư dạ dày 

là ALDH và CD44 [13]

Hình 1. Ảnh hưởng của curcumin lên sự biểu hiện marker CD44: Nhân tế bào được nhuộm với DAPI (ảnh đen 

trắng), các tế bào biểu hiện marker CD44 có màu đỏ (A), mức độ biểu hiện CD44 bằng phân tích Flow 

cytometry (B và C); n = 5, *p ≤ 0,0001 so với đối chứng (0µM), #p≤ 0,05. NS (not significant): không có sự 

khác biệt. Thang đo 50µm. 
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Một số thử nghiệm lâm sàng về các thuốc 

mới nhắm thẳng vào đích là các marker bề mặt 

CD44 của tế bào ung thư vú hay marker 

CD44V4 ở ung thư phổi không tế bào nhỏ hay 

CD123 ở tế bào gốc ung thư buồng trứng [18]. 

Điều này cho thấy rằng, các tế bào gốc với những 

marker đặc trưng đang trở thành một đích tiếp 

cận đầy tiềm năng trong việc phát triển thuốc 

chống ung thư hiện nay. Trong nghiên cứu này 

của chúng tôi, lần đầu tiên chúng tôi xác định 

được curcumin đã điều hòa giảm rõ rệt các tế bào 

gốc ung thư biểu hiện marker CD44. Đây là cơ 

sở quan trọng khẳng định, curcumin là chất tiềm 

năng trong nhắm đích ung thư dạ dày.  

3.2. Curcumin ức chế sự hình thành và tăng 

trưởng của các tumorsphere 3D 

Sự hình thành các tumorsphere trong điều 

kiện nuôi cấy 3D là một trong những đặc tính đặc 

biệt quan trọng của các tế bào gốc ung thư. 

Tumorsphere là khối cầu được hình thành lên từ 

sự phân chia của một tế bào ung thư ban đầu có 

đặc tính của một tế bào gốc.  

Trong nghiên cứu này, chúng tôi tiến hành 

nuôi cấy tế bào riêng rẽ (không phải là khối tế 

bào) trong môi trường 3D không bám dính như 

mô tả trong mục 2.5.1 có bổ sung hoặc không bổ 

sung curcumin để đánh giá tác động của thuốc 

này lên sự hình thành và tăng trưởng của các 

tumorsphere.  

Kết quả trình bày trong Hình 2A và 2B cho 

thấy rằng, curcumin tác động mạnh lên số lượng 

các tumorsphere được hình thành theo chiều tăng 

của nồng độ xử lý. Ngay ở nồng độ 5µM, mặc 

dù trong điều kiện nuôi cấy 2D, curcumin đã 

không điều hòa giảm sự biểu hiện của marker 

CD44 nhưng trong điều kiện nuôi cấy 3D đã cho 

thấy, curcumin đã làm giảm đáng kể số lượng 

các tumorsphere được hình thành từ các tế bào 

gốc. Đặc biệt, ở nồng độ cao từ 10µM, tỷ lệ 

tumorsphere hình thành chỉ bằng khoảng 1/3 so 

với đối chứng và không thấy có sự hình thành 

các turmosphere khi tế bào bị xử lý với curcumin 

ở nồng độ cao 20µM.  

Bên cạnh việc ảnh hưởng lên sự hình thành 

các tumorsphere, chúng tôi còn nhận thấy rằng, 

curcumin đã ảnh hưởng rất rõ rệt lên kích thước 

đối với các tumorsphere được hình thành. Kết 

quả được trình bày trong Hình 2A và Hình 2C đã 

cho thấy, kích thước của các tumorsphere được 

tạo ra trong môi trường có bổ sung curcumin ở 

nồng độ từ 5-20µM so với các tumorsphere đối 

chứng (0µM) có sự khác biệt. Kích thước 

tumorsphere giảm mạnh theo chiều tăng của 

nồng độ curcumin. Đáng chú ý, ở nồng độ thấp 

5µM, curcumin không ảnh hưởng lên số lượng 

tumorsphere được hình thành (Hình 2A và Hình 

2B) nhưng đã tác động đáng kể lên kích thước 

của các tumorspher, làm giảm trung bình 20% 

kích thước so với đối chứng.  

Công bố gần đây của Laszlo và cộng sự trên 

đối tượng là ung thư trung biểu mô màng phổi ác 

tính đã chỉ ra rằng, chất ức chế FAK inhibitor BI 

853520 không chỉ ức chế sự tăng sinh của các tế 

bào ung thư trong điều kiện nuôi cấy 2D mà nó 

còn làm giảm cả số lượng và kích thước của các 

tumorsphere 3D [19]. Trong một nghiên cứu 

trước đó trên các tế bào ung thư dạ dày, chúng 

tôi đã nhận thấy, ATRA không chỉ kìm hãm sự 

tạo các turmosphere trong điều kiện nuôi cấy 3D 

mà nó đã ức chế sự tăng trưởng về mặt kích 

thước của chúng [13]. Tương tự như vậy, 

Courtois và cộng sự đã báo cáo rằng, metformin 

là loại thuốc có khả năng áp chế hiệu quả các tế 

bào gốc ung thư dạ dày. Metformin không chỉ 

làm giảm số lượng tế bào gốc biểu hiện marker 

CD44 trong quần thể tế bào ung thư dạ dày AGS, 

MKN45 mà nó còn giảm rõ rệt kích thước các 

tumorsphere được hình thành trong điều kiện 

nuôi cấy 3D [20]. Như vậy, trong nghiên cứu 

này, chúng tôi đã xác định được curcumin có đặc 

tính của một thuốc ức chế đặc tính của tế bào gốc 

ung thư dạ dày. 

3.3. Curcumin ảnh hưởng lên số lượng và kích 

thước của các tumorsphere đã được hình thành 

Tumorsphere là một khối cầu gồm hàng trăm 

các tế bào kết dính với nhau, trong đó các tế bào 

bề mặt có khả năng phân chia mạnh và các tế bào 

bên trong lõi là các tế bào chết hoặc kém phân 

chia. Chính vì vậy, tumorsphere được đánh giá 

có sự tương đồng nhất định đối với khối u trong 

in vivo. Trên cơ sở đó, chúng tôi đã tiến hành đánh 



N.P. Hung et al. / VNU Journal of Science: Natural Sciences and Technology, Vol. 36, No. 3 (2020) 70-79 76 

Hình 2. Ảnh hưởng của curcumin lên sự hình thành các tumorsphere của tế bào ung thư dạ dày MKN45: (A) 

Hình thái tumorsphere; (B) Số lượng tumorsphere và (C) Kích thước tumorsphere; n= 5, *p ≤ 0,0001. # p ≤ 0,05; 

$ p ≤ 0,01 (so với nhóm nồng độ 5 và 10µM); NS: không có sự khác biệt. Thang đo: 200µm. 

giá tác động của curcumin lên các tumorsphere 

đã được hình thành sau 5 ngày nuôi cấy (chưa xử 

lý với curcumin) như trong mô tả mục 2.5.3. Kết 

quả đánh giá được trình bày trong Hình 3A và 

Hình 3B cho thấy rằng, ở nồng độ thấp 5µM, 

curcumin không làm giảm số lượng tumorsphere 

so với đối chứng mặc dù ở nồng độ này nó đã ức 

chế số lượng tumorsphere được hình thành từ các 

tế bào đơn (Hình 2B). Tuy nhiên ở các nồng độ 

cao hơn, từ  10µM đến 20µM, curcumin đã làm 

giảm rõ rệt số lượng tumorsphere. Quan sát dưới 

kính hiển vi độ phóng đại từ 200 lần đã cho thấy, 

curcumin đã làm tan rã các khối tế bào thành 

những tế bào đơn và hình dạng của khối tế bào 

chết xuất hiện trong các sphere bị xử lý với 

curcumin. Kết quả nghiên cứu này đã chỉ ra rằng, 

curcumin không chỉ tác động trực tiếp lên các tế 

bào đơn trong nuôi cấy một lớp (2D) hoặc nuôi 

cấy tạo tumorsphere từ các tế bào đơn (3D) mà 

nó còn tác động lên cả khối tế bào (tumorsphere) 

về số lượng và kích thước. Điều này có ý nghĩa 

quan trọng để tiến tới các thử nghiệm in vivo. 
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Trước đó, chúng tôi đã chứng minh rằng ATRA, 

một chất ức chế tế bào gốc ung thư dạ dày tiềm 

năng đã tiêu diệt các tumorsphere ở nồng độ từ 

5-10µM [13]. Có thể nói rằng, nuôi cấy các 

tumorsphere hay còn gọi là các spheroid là một 

mô hình vượt trội so với nuôi cấy 2D trong việc 

nghiên cứu phát triển thuốc [21]. Thakuri và 

cộng sự đã chỉ rằng, việc xử lý các tumorsphere 

của ung thư đại tràng bởi chất ức chế MEK phối 

hợp với các chất ức chế con đường tín hiệu ung 

thư đã làm giảm khả năng kháng lại các chất ức 

chế MEK [22].  

Không chỉ vậy, nuôi cấy các tumorsphere 3D 

cũng được đánh giá là một mô hình có vi môi 

trường gần giống với in vivo và được áp dụng để 

đánh giá ảnh hưởng của phương pháp xạ trị lên 

tế bào ung thư [23].

 

Hình 3. Ảnh hưởng của curcumin lên sự hình sự tăng trưởng tumorsphere của tế bào ung thư dạ dày MKN45: 

(A) Hình thái tumorsphere; (B) Số lượng tumorsphere và (C) Kích thước tumorsphere; n= 5, *p ≤ 0,0001. # p ≤ 

0,05; $ p ≤ 0,01 (so với nhóm nồng độ 5 và 10µM). Thang đo: 200µm. 

4. Kết luận 

Trong nghiên cứu này, chúng tôi đã chỉ ra 

rằng, curcumin là một chất có khả năng tác động 

trực tiếp lên các đặc tính của tế bào gốc ung thư 

dạ dày. Curcumin đã điều hòa giảm mạnh số 

lượng các tế bào biểu hiện marker của tế bào gốc 

ung thư dạ dày CD44. Phân tích trong điều kiện 

nuôi cấy 3D đã cho thấy rằng, curcumin không 

chỉ ức chế mạnh sự hình thành các tumorsphere 

từ các tế bào ung thư dạ dày mà nó còn làm giảm 

kích thước của các tumorsphere được hình thành. 

Đáng chú ý, curcumin còn có khả năng làm tan 

rã và gây chết các tumorsphere dẫn tới giảm rõ 

rệt về số lượng và kích thước của các 

tumorsphere. 
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